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【 摘要】 背景 ”目前 关于 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 的 研究 尚 较 少 见 ， 现 有 主要 评估 方法 为 SAMe-TT2R2 积分 , 但 
该 积分 具有 较为 明显 的 局 限 性 且 不 适用 于 非 白人 种 群 ， 前 期 研究 显示 血小板 分 布 宽度 以 及 左 房 内 径 与 TTR 的 达标 具有 
密切 关系 ， 是 否 可 将 二 者 纳入 现 有 的 积分 体系 并 加 以 改良 运用 值得 临床 深思 。 目 的 ”探索 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 
积分 对 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 常用 国际 标准 化 比值 CINR ) 在 治疗 目标 范围 内 的 时 间 百 分 比 (TTR ) 达标 的 预测 价值 ， 
以 期 为 改进 现 有 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 的 评价 方案 提供 方法 学 参考 。 方 法 ”选取 2021 年 1 月 一 2023 年 6 月 就 诊 于 九 
江 市 第 一 人 民 医 院 的 164 例 使 用 华 法 林 抗 凝 治 疗 的 持续 性 非洲 膜 性 心房 颤动 患者 作为 研究 对 象 。 根 据 TTR 评价 界 值 

(6595) 将 TTR z 65% 定义 为 达标 ， 即 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 为 高 质量 抗 凝 ; 将 TTR<65% 定义 为 未 达标 ， 即 华 法 林 
抗 凝 治疗 稳定 性 为 非 高 质量 抗 凝 。 同 时 根据 上 述 标准 将 患者 分 为 两 组 : TTR 达标 组 (TTR z 6596, 46 例 ) 和 TTR 未 
达标 组 ( TTR<65%, 118 例 ) 。 改 良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 保留 了 既往 SAMe-TT2R2 积分 中 性 别 、 年 龄 、 合 并 疾 
病 、 合 并 用 药 这 4 项 参数 ， 并 尝试 将 的 种 族 、 吸 烟 这 2 项 参数 删除 ， 代 替 以 “血小板 分 布 宽度 (PDW ) 升 高 ”和 “ 左 
心房 内 径 (LAD ) 增 大 ”并 分 别 积分 为 2 分 ; 收集 并 比较 两 组 患者 的 上 述 参 数 。 采 用 二 元 Logistie 回归 分 析 探 讨 华 法 
林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 影响 因素 ; 分 别 绘制 SAMe-TT2R2 积分 、 改 良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 评价 华 法 林 
抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 受 试 者 工作 特征 CROCO 曲线 。 结 果 ” 单 因素 分 析 结 果 显 示 ， 两 组 患者 年 龄 、 合 并 心力 豪 
竭 、 合 并 高 脂 血 症 、 吸 烟 、PDW 升 高 、LAD 增 大 比较 , 差异 有 统计 学 意义 (P<0.05 ) 。 二 元 Logistic 回归 分 析 结 果 显 示 ， 
年 龄 ( OR-0.882, 9596CI-0.812-0.9058, P-0.003) 、PDW 升 高 (OR=0.443，95%CJ=0.282~0.697，P<0.001 ) 、LAD 增 
大 (OR-0.031, 9596CI-0.001-0.853, P-0.040 ) 是 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 影响 因素 。SAMe-TT2R2 积分 不 
同 分 值 组 TTR、TTR 达标 率 比 较 , 差异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ); 其 中 积分 6.7 分 组 TTR 高 于 积分 2、3、4、5 分 组 ( P«0.05 ); 
积分 7 分 组 TTR 达标 率 高 于 积分 2、3、4、5、6 分 组 ( P<0.05 ) 。 改 良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 不 同 分 值 组 TTR, 
TTR 达标 率 比 较 ， 差 异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ; 其 中 积分 3、4、5、6、7 分 组 TTR 低 于 积分 0、1、2 分 组 ( P<0.05 ) ; 
积分 2 分 组 TTR 达标 率 高 于 积分 0、1、3、4、5、6、7 分 组 (P«0.05) 。ROC 曲线 结果 显示 ，SAMe-TT2R2 积分 评价 
华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 ROC 曲线 下 面积 (AUC ) 为 0.803 ( 95%C1=0.737~0.868 ) ， 最 佳 截断 值 为 5.5 分 ， 
灵敏 度 为 1， 特异 度 为 0.508; 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 TTR 达标 的 AUC 为 0.814 
(9596CI-0.751-0.877 ) ， 最 佳 截断 值 为 2.5 分 ， 灵敏度 为 1， 特 异 度 为 0.576。 结 论 。 年龄 、PDW 升 高 、LAD 增 大 是 

华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 影响 因素 。SAMe-TT2R2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 存在 较 多 的 局 限 性 ， 改 良 
SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 具有 较 好 的 临床 应 用 价值 。 
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[ Abstract ] 


main evaluation method is SAMe-TT2R2 score, but it has obvious limitations and is not applicable to non-white population. 


Background At present, there are few studies on the stability of warfarin anticoagulation therapy. The 


Previous studies have shown that platelet distribution width and left atrial diameter are closely related to TTR. Whether they 
can be incorporated into the existing scoring system and improved is worthy of clinical reflection. Objective To explore the 
predictive value of modified SAMe-T-PDW2-LADO2 score for the percentage of time within therapeutic range ( TTR ) of common 
international normalized ratio ( INR ) for the stability of warfarin anticoagulation therapy. Methods A total of 164 patients 
with persistent nonvalvular atrial fibrillation who were treated with warfarin anticoagulation in Jiujiang First People's Hospital 
from January 2021 to June 2023 were selected as the research objects. TTR = 6596 was defined as high quality anticoagulation. 
TTR<65% was defined as substandard, that is, the stability of warfarin anticoagulation therapy was not high-quality. According 
to the above criteria, the patients were divided into two groups: TTR = 65% group ( TTR = 6596, 46 cases ) and TTR<65% 
group ( TTR«6596, 118 cases ) . The modified SAMe-T-PDW2-LADO2 score retained the four parameters of gender, age, 

comorbidities and combined medication in the previous SAMe-TT2R2 score, and the two parameters of race and smoking were 


increased left atrial diameter ( LAD) " 


deleted. " Increased platelet distribution width ( PDW ) — " and " were replaced 
by 2 points respectively. The above parameters were collected and compared between the two groups. Binary Logistic regression 
analysis was used to explore the influencing factors of stable TTR target in warfarin anticoagulation therapy. Receiver operating 
characteristic ( ROC ) curves of SAMe-TT2R2 score and modified SAMe-T-PDW2-LAD2 score were plotted to evaluate the TTR 
target stability of warfarin anticoagulation therapy. Results Single factor analysis showed that there were significant differences in 
age, combined with heart failure, combined with hyperlipidemia, smoking, increased PDW and increased LAD between the 
two groups ( P«0.05 ) . Binary Logistic regression analysis showed that age ( OR=0.882, 9596CI-0.812-0.958, P-0.003) , 
increased PDW ( ORz0.443, 9596CI-0.282-0.697, P«0.001) , and increased LAD ( OR-0.031, 9596CI-0.001—0.853, 
P=0.040 ) were the influencing factors of achieving stable TTR target on warfarin anticoagulation therapy. There were significant 
differences in TTR and TTR reaching the target rate between groups with different scores of SAMe-TT2R2 score ( P«0.05 ) . 
The TTR of scores 6 and 7 groups was higher than that of scores 2, 3, 4 and 5 groups ( P«0.05 ) . The TTR target rate in the 
score 7 group was higher than that in the score 2, 3, 4, 5, and 6 groups ( P«0.05 ) . There were significant differences in TTR 
and TTR reaching the target rate among different score groups of modified SAMe-T-PDW2-LAD?2 score ( P«0.05 ) . The TTR 
of scores 3, 4, 5, 6, and 7 groups was lower than that of scores 0, 1, and 2 groups ( P«0.05 ) . The TTR target rate in the 
integral 2 group was higher than that in the integral 0, 1, 3, 4, 5, 6, and 7 groups ( P«0.05 ) . ROC curve results showed 
that the area under the ROC curve ( AUC ) of SAMe-TT2R2 score for evaluating the stability of warfarin anticoagulation therapy 
TTR target was 0.803 ( 9596CI20.737—0.868 ) , the best cut-off value was 5.5, the sensitivity was 1, and the specificity was 
0.508. The AUC of modified SAMe-T-PDW2-LAD2 score was 0.814 ( 9596CI20.751—0.877 ) , the best cut-off value was 2.5, 
the sensitivity was 1, and the specificity was 0.576. Conclusion Age, increased PDW and increased LAD are the influencing 
factors of achieving stable TTR target in warfarin anticoagulation therapy. There are many limitations of SAMe-TT2R2 score 
in evaluating the stability of warfarin anticoagulation therapy. The modified SAMe-T-PDW2-LADO2 score has better clinical 
application value in evaluating the stability of warfarin anticoagulation therapy. 


Anticoagulants; Warfarin; Atrial fibrillation; Modified SAMe-T-PDW2-LAD2 score; SAMe-TT2R2 


score; Time within therapeutic range 
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华 法 林 作 为 心房 颤动 患者 卒中 预防 的 基石 药物 可 使 
卒中 风险 降低 约 64%， 指 南 推荐 从 抗 凝 强度 和 稳定 性 两 
方面 对 其 效益 进行 评估 ， 对 于 抗 凝 强 度 控 制 范围 的 研究 
已 然 十 分 成 熟 ， 华 法 林 抗 凝 治 疗 的 稳定 性 常用 国际 标准 
化 比值 ( international normalized ratio, INR) 在 治疗 目 
标 范 围 内 的 时 间 百 分 比 (time within therapeutic range， 
TTR) 表示 ， 但 关于 TTR 的 评估 目前 世界 范围 内 仍 处 
于 起 步 阶段 "" " 。《 心 房 颤动 : 目前 的 认识 和 治疗 的 建 


iL-2018) "7 (以 下 简称 2018 版 指南 ) 推荐 使 用 性 别 
(sex female, S) 、 年 龄 ( age, A) 、 合 并 疾病 ( medical 
history , Me) 、 合 并 用 药 (treatment, T) 、 吸 烟 (tobacco 
use, T) 、 种 族 (race, R) (SAMe-TT2R2 ) 积分 体系 
对 TTR 进行 评估 并 将 65% 作为 高 质量 抗 凝 的 诊断 界 值 ， 
而 《心房 颤动 :目前 的 认识 和 治疗 建议 (2021) 》 P7 
(以 下 简称 2021 版 指南 ) 以 及 2023 版 《心房 颤动 诊断 
和 治疗 中 国 指南 》“ (以 下 简称 2023 版 指南 ) 中 均 将 


(GP mane HER 


http:www.chinagp.net E-mail:zgqkyx@chinagp.net.cn 3. 


诊断 界 值 提升 到 了 70%， 且 后 两 部 指南 中 均 删 除了 关 
于 SAMe-TT2R2 积分 的 内 容 。 由 于 现 有 SAMe-TT2R2 
积分 是 基于 白人 种 族 得 出 的 研究 结论 ， 且 该 积分 体系 中 
对 于 “ 近 2 年 内 吸烟 ”的 定义 过 于 宽泛 ， 其 有 效 性 和 准 
确 性 受到 了 众多 学 者 的 质疑 “1 ， 因 此 提出 一 个 能 够 
用 于 其 他 种 族人 群 且 能 够 良好 预 判 TTR 的 改良 积分 体 
系 迫在眉睫 。 目 前 诸多 学 者 提 及 左 心房 内 径 (left atrial 
diameter, LAD ) 可 以 作为 反映 心房 颤动 患者 病情 进展 
以 及 抗 凝 有 效 性 的 参考 指标 下] ;而 本 研究 团队 在 既往 
研究 中 发 现 血小板 分 布 宽度 ( platelet distribution width, 
PDW ) 5j TTR 的 管理 密切 相关 ” 。 是 否 可 将 上 述 指标 
用 于 TTR 评 佑 方案 的 改良 管理 当中 值得 深思 。 基 于 本 
人 研究 尝试 将 PDW 以 及 LAD 纳入 现 有 的 SAMe-TT2R2 fH 
分 中 并 尝试 设计 一 种 改良 版 本 的 SAMe-T-PDW2-LAD2 
积分 ， 以 期 为 完善 TTR 的 临床 管理 提供 方法 学 层面 的 
参考 。 


1 对 象 与 方法 


1.1 研究 对 象 

选取 2021 年 1 月 一 2023 年 6 月 就 诊 于 九江 市 第 一 
人 民 医 院 并 诊断 为 持续 性 非 瘀 膜 性 心房 颤动 上 且 服 用 华 法 
林 抗 凝 治疗 的 患者 作为 研究 对 象 。 纳 入 标准 : CIO 符 
A 2018 年 中 国 心 房 颜 动 指南 中 对 于 持续 性 非 瓣 膜 性 心 
房 颤 动 诊 断 的 定义 34 (2 ) 随 访 过 程 中 坚持 服用 华 法 林 ; 
(3) 随访 周期 大 于 6 个 月 上 且 具 有 完整 的 凝血 功能 和 心 
脏 彩 超 等 相关 记录 。 排 除 标准 : C10 恶性 肿瘤 、 严 重 
心 功能 不 全 、 严 重 肝 肾 功能 不 全 、 出 血 风险 分 层 高 危 、 
血小板 明显 减少 或 增多 (包括 使 用 可 能 造成 血小板 计数 
明显 波动 药物 的 患者 )、 随 访 过 程 中 有 大 血管 等 手术 史 ; 
(2) 准 膜 性 心房 颤动 患者 以 及 合并 使 用 其 他 明显 影响 
华 法 林 抗 凝 作用 的 药物 ; (3) 既往 合并 肺 栓塞 或 静脉 
血栓 ; (4) 严重 的 精神 障碍 ; (5 ) 随访 周期 不 足 6 个 
月 以 及 相关 检查 数据 不 完整 ; Co) 随访 期 间 内 换 用 新 
型 口服 抗 凝 药 。 所 有 患者 在 进行 门诊 或 住院 检查 凝血 四 
项 等 相关 检查 时 已 签署 “临床 检查 知情 同意 书 ” 或 口头 
告知 服用 华 法 林 过 程 中 随访 监测 INR 的 必要 性 ， 并 且 在 
患者 同意 后 方 开具 相关 检查 。 伦 理 批 号 : JJSDYRMYY- 
YXLL-2021-090。 
1.2 ”研究 方法 
12. 资料 收集 : 本 研究 保留 了 既往 SAMe-TT2R2 fH 
分 中 性 别 、 年 龄 、 合 并 疾病 、 合 并 用 药 这 4 项 参数 ， 并 
尝试 将 的 种 族 、 吸 烟 这 2 项 参数 删除 ， 代 替 以 “PDW 
升 高 ”和 “LAD 增 大 ”并 分 别 积分 为 2 分 。 根 据 现 有 
SAMe-TT2R2 积分 中 提 及 的 评分 项 目 以 及 研究 目的 ， 通 
过 住院 病例 、 门 诊 系统 、 检 验 系统 和 电话 随访 等 方法 收 
集 所 有 研究 对 象 的 性 别 、 年 龄 、 合 并 疾病 (高 血压 、 糖 


尿 病 、 冠 心病 、 浴 中、 心力 衰竭 、 高 脂 血 症 ) 、 用 药 情 
况 、 吸 烟 、 随 访 开始 前 PDPW、 心 脏 彩 超 以 及 随访 期 间 
凝血 检查 中 INR 等 一 般 资 料 。 
1.2.2 ”相关 定义 及 标准 : 高 脂 血 症 定义 为 总 胆固醇 、 
低 密 度 脂 和 蛋白 中 的 任意 一 项 或 者 两 项 升 高 ; 吸烟 定义 
为 近 2 年 内 有 吸烟 史 ; PPW 升 高 定义 为 18.2% (我 
bi PDW 正常 参考 范围 为 15.5%~18.1% ) ; LAD 增 大 定 
义 为 LAD > 36 mm (我 院 彩 超 左 房 径 参 考 范 围 为 19~35 
mm ) 。 
12.3 TTR 计算 : 研究 中 的 PDW (正常 值 参考 范围 为 
15.5%~18.1% ) 以 及 LAD (正常 值 参考 范围 为 19~35 
mm ) 测量 均 为 随访 开始 前 的 数据 ， 在 随访 周期 达到 6 
个 月 以 后 计算 TTR。 由 于 2021 版 指南 以 及 2023 版 指南 
中 删除 了 关于 SAMe-TT2R2 积分 的 内 容 以 及 TTR 的 计 
算 方 法 ， 故 而 本 研究 中 对 于 TTR 的 计算 方法 和 评价 界 
fii (65% ) 根据 2018 版 指南 进行 后 。TTR 的 计算 方法 
为 选择 随访 周期 不 少 于 6 个 月 的 INR 监测 值 进 行 计算 ， 
排除 最 初 6 周 的 INR 后 ， 计 算 剩 余 随 访 过 程 中 INR 达 
标 次 数 所 占 百分比 ; 计算 过 程 中 根据 指南 建议 将 存在 以 
下 情况 视 作 TTR 未 达标 案例 : (1) TTR<65%; (2) 
6 个 月 内 有 2 次 INR>5.0 或 有 1 次 INR>8.0; (3)6 个 
月 内 有 2 次 INR<1.5。 由 于 2018 版 指南 中 对 于 (2) 、 
(3) 描述 的 情况 只 是 定义 为 不 达标 ， 但 并 未 对 其 TTR 
计算 方法 予以 详细 推荐 同时 也 未 指出 是 否 将 该 部 分 群体 
的 TTR 直接 定义 为 0% 也 未 具体 指出 TTR 计算 和 评价 
方案 , 因此 本 研究 中 未 纳入 符合 (2 ) 、(3 ) 条 件 的 病例 。 
1.2.4 TTR 分 组 : 根据 TTR 评 价 界 值 (65%) 将 
TTR z 65% 定义 为 达标 ， 即 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 为 
高 质量 抗 凝 ; 将 TTR<65% 定义 为 未 达标 ， 即 华 法 林 抗 
效 治 疗 稳定 性 为 非 高 质量 抗 凝 。 同 时 根据 上 述 标准 将 
患者 分 为 两 组 : TTR 达标 组 (TTR > 6596, 46 例 ) 和 
TTR 未 达标 组 (TTR<65%，118 例 ) 。 
13 ”统计 学 方法 

采 用 EXCEL 2007, SPSS 22.0, Graphpad Prism 等 
统计 学 软件 对 数据 进行 统计 学 分 析 。 符 合 正 态 分 布 的 计 
EAP (Tts) 表示 ， 两 组 间 比 较 采 用 独立 样本 1 检 
验 , 多 组 间 比 较 采 用 方差 分 析 ; 计数 资料 以 相对 数 表示 ， 
组 间 比 较 采 用 x 检验 或 Fishers 确切 概率 法 。 采 用 二 
元 Logistic 回归 分 析 探 讨 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 TTR 
达标 的 影响 因素 ; 分 别 绘制 SAMe-TT2R2 积分 、 改 良 
SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 
TTR 达标 的 受 试 者 工作 特征 (ROC) 曲线 。 以 P<0.05 
为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 一 般 资 料 
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本 研究 共 纳 入 725 例 随访 时 间 内 的 患者 ， 其 中 由 
于 随访 周期 、 资 料 缺 失 、 合 并 各 类 疾病 等 原因 排除 
508 例 ， 由 于 存在 “6 个 月 内 有 2 次 INR>5.0 或 有 1 次 
INR>8.0, 6 个 月 内 有 2 次 INR<1.5” 情 况 予 以 排除 53 例 ， 
最 终 纳 入 164 例 研 究 对 象 。 其 中 男 76 例 ( 46.34% ) 、 
女 88 例 (53.66% ) ， 平 均 年 龄 (64.2+13.5 ) 岁 ; 纳入 
研究 的 164 例 研究 对 象 在 随访 期 间 共 计 复 查 INR. 1476 
次 ， 旦 均 满足 “随访 期 间 每 个 月 至 少 有 1 次 INR” 数 据 
的 要 求 ; 其 中 TTR z 65% 46 例 (28.0596) , TTR<65% 
118 ffi] (71.9596) 。 

纳入 研究 的 164 例 患 者 均 不 存在 联合 使 用 胺 碘 酮 、 
抗 真菌 类 药物 、 大 量 食用 西 兰 花 、 西 柚 等 可 能 影响 华 法 
林 抗 凝 治疗 稳定 性 的 因素 。 由 于 研究 过 程 纳入 的 对 象 中 
无 合并 使 用 明显 影响 华 法 林 药 物 作 用 的 情况 且 无 明显 外 
周 血 管 疾 病 的 案例 ， 因 此 后 续 统 计 分 析 中 未 纳入 该 两 项 
TERT: 
2.2” 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 影响 因素 的 单 因素 分 析 

单 因 素 分 析 结 果 显 示 ， 两 组 患者 年 龄 、 合 并 心力 衰 
竭 、 合 并 高 脂 血 症 、 吸 烟 、PDW 升 高 、LAD 增 大 比较 ， 
差异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ， 见 表 1。 


R1 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 影响 因素 的 单 因素 分 析 [ 例 (% ) ] 


Table 1 Univariate analysis of factors affecting the stability of warfarin 


anticoagulant therapy 


em TO. mous) X8 P 
性 别 2.665 0.103 
26(56.52) | 50(42.7) 
女 20 (43.48) | 68 (57.63 ) 
年 龄 66.774 <0.001 
«60 岁 38 (82.61) 18 (1525) 
z 602 8 (17.39) 100 (8475) 
合并 疾病 
高 血压 27(58.70) | 68(57.63) 0.016 0.901 
糖尿 病 15 (32.61) 45 (38.14) 0.436 0.509 
冠 心病 20 (43.48) 46 (38.98) 0.278 0.598 
卒中 5 (10.87 ) 1 (9.32) 0.000 0.994 
心力 衰竭 il oly) 20 (16.95) 6.471 0.011 
高 脂 血 症 1 (2.17) 71 (60.17) 45.202 «0.001 
吸烟 43 (93.48) 82 (69.49 ) 10.506 <0.001 
PDW 升 高 1 (247) 72 (61.02) 46.399 «0.001 
LAD HEX 0 81 ( 68.64 ) 62.392 «0.001 


注 : PDW= 血小板 分 布 宽度 ，LAD= 左 心房 内 径 。 


2.3” 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 TTR 达标 影响 因素 的 二 元 
Logistic 回归 分 析 

以 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 是 否 达 标 为 因 变 量 
( 赋值: TTR<65%=0, TTR = 65%=1 ) ， 以 性 别 ( 赋值 : 
男 =1, 女 =0) 、 年 龄 (赋值 : <60 2 =1, = 60 岁 =0) 、 
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高 血压 (赋值 : 是 =1， 否 =0 ) 、 糖 尿 病 ( 赋值 : 是 =1， 
f; -0) 、 冠 心病 ( 赋值 : 是 =1, 否 =0 ) 、 卒 中 (赋值 : 
是 =1， 否 =0) 、 心 力 豪 竭 (赋值, 是 =1， 0-0). 
高 脂 血 症 ( 赋值 : 是 =1, 75-20) 、 吸 烟 (赋值 : 是 =1， 
否 =0)、PDW 升 高 (赋值 : 是 =1, 否 =0)、LAD 增 大 ( 赋 
值 : 是 =1, 和 否 =0 ) 为 自 变 量 进行 二 元 Logistic 回归 分 析 ， 
结果 显示 ， 年 龄 、PDW JHA, LAD 增 大 是 华 法 林 抗 凝 
治疗 稳定 性 TTR 达标 的 影响 因素 ( P<0.05 ) ， 见 表 2。 
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表 2 ， 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 影响 因素 的 二 元 Logistic 回归 
分 析 
Table 2 Binary Logistic regression analysis on the influencing factors of 


TTR compliance in warfarin anticoagulant therapy stability 


参数 B SE Wady fü PË  ORÍ 95%CI 
男性 -1.008 0.676 2.225 0.136 0365 — 0097-1372 
年 龄 <60 岁 — -0.126 0042 8.842 0.003 0,882 —0.812-0.958 
高 血压 1.273 0736 2.993 0.084 3.573  0844-15.120 
糖尿 病 0.118 — 0.602 0.029 0.864 1126 0290-4372 
冠 心病 -0.100 0.703 0.020 0.887 0.905 0.228-3.586 
卒中 222 1307 3.021 0.082 0.103  0.008~1.336 
心力 衰竭 。 -0.733 1.703 0.185 0.667 0480 0.017~13.514 
高 脂 血 症 。 -0.214 — 1250 0.029 0.864 — 0.808 — 0.070-9.357 
吸烟 0316 — 0278 1.289 0256 1372 0.795~2.368 
PDW 升 高 。 -0.814 0231 12.424 <0.001 0443 — 0282-0.607 
LAD 增 大 -3.468 — 1.688 4221 0.040 0.081 — 0.001-0.853 


2.4 SAMe-TT2R2 积分 不 同 分 值 组 TTR 和 TTR 达标 
率 情况 

SAMe-TT2R2 积分 不 同 分 值 组 TTR、TTR 达标 率 
比较 ， 差 异 有 统计 学 意义 (P<0.05 ) ; 其 中 积分 4 分 组 
TTR 高 于 积分 3 分 组 ,积分 5、6、7 分 组 TTR 高 于 积分 2、3、 
4 分 组 ， 积 分 6、7 分 组 TTR 高 于 积分 分组， 差异 均 
有 统计 学 意义 (P«0.05) ; THAT: 4, 5, 6, 7 分 组 TTR 
达标 率 高 于 积分 2、3 分 组 ， 积 分 6、7 分 组 TTR 达标 
率 高 于 积分 4、5 分 组 ， 积 分 7 分 组 TTR 达标 率 高 于 积 
分 6 分 组 ， 差异 均 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ， 见 表 3。 
2.5 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 不 同 分 值 组 
TTR 和 TTR 达标 率 情况 

改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 不 同 分 值 组 TTR , 
TTR 达标 率 比 较 ， 差 异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ; 其 中 

积分 3 分 组 TTR 低 于 积 dE 、2 分 组 ， 积 分 4、5、 

6, 7 分 组 TTR 低 于 积分 0、1、2 、3 分 组 ， 积 分 7 分 组 
TTR 低 于 积分 4 分 组 , 差异 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ; 
积分 2 分 组 TTR 达标 率 高 于 积分 0、1、3、4、5、6、7 
分 组 ,积分 0、1、3 分 组 TTR 达标 率 高 于 积分 4、5、6、 
7 分 组 ， 差 异 均 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ， 见 表 4。 
2.6 SAMe-TT2R2 积 分 、 改 R SAMe-T-PDW2- 
LAD2 积分 对 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 预测 
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价值 
绘 制 SAMe-TT2R2 fH 分、 改良 SAMe-T-PDW2 
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分 体系 ， 该 积分 中 将 性 别 、 年 龄 、 合 并 疾病 情况 、 合 并 
用 药 情况 、 吸 烟 、 种 族 作 为 相关 参数 ， 本 研究 根据 积分 


LAD2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳定 性 TTR 达标 的 ROC 
曲线 ， 结 果 显 示 ，SAMe-TT2R2 积分 评价 华 法 林 抗 凝 治 
疗 稳定 性 TTR 达标 的 ROC 曲线 下 面积 (AUC ) 为 0.803 
(9596CI-0.737-0.868 ) ， 最 佳 截断 值 为 5.5 分 ， 灵敏度 
为 1， 特 异 度 为 0.508; 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 fH 
分 评价 华 法 林 抗 凝 治 疗 稳 定性 TTR 达标 的 AUC 为 0.814 
(9596CI-0.751-0.877 ) ， 最 佳 截断 值 为 2.5 分 ， 灵敏度 
为 1， 特异 度 为 0.576， 见 图 1。 


表 3 SAMe-TT2R2 积分 不 同 分 值 组 TTR 和 TTR 达标 率 情况 
Table 3 SAMe-TT2R2 integration TTR and TTR compliance rate in 


different score groups 


TTR 达标 例 数 及 达 
Z TTR E 

分 组 "m C3 标 率 [ 例 (%) ] 
积分 2 分 组 4 42.31 + 3.78 0 
积分 3 分 组 17 37.08 + 7.89 0 
积分 4 分 组 31 48.85 + 13.41 5 (16.12) " 
积分 5 分 组 52 53.74 x 12.71* 9(1731) " 
积分 6 分 组 51 63.98 + 14.74 26 (50.98) "* 
积分 7 分 组 9 60.89 x 17.02" 6 (66.67 ) "** 
F(x ) 值 13.270 33.281" 

P (& «0.001 «0.001 


ik: UN x^ s " o S84) 2 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 
3 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 4 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 5 
分 组 比较 P«0.05, “表示 与 积分 6 分 组 比较 P<0.05。 


RA 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 不 同 分 值 组 TTR 和 TTR 达标 
率 情况 

Table 4 TTR and TTR compliance rate of different score groups in SAMe- 
T-PDW2-LAD2 integration 


TTR 达标 倒数 及 达 
i TTR e 

E 例 数 (%) ——— asse [il (96) ] 
积分 0 分 组 5 63.33 x 11.06 2 (40.00) 
积分 1 分 组 19 65.46 + 6.83 3 C40. THE) 
积分 2 分 组 46 68.19 + 10.97 29 (63.04) " 
积分 3 分 组 26 55.55 x 11.49"* TOR 
积分 4 分 组 17 45.91 + 8.91" o 
积分 5 分 组 30 39.69 + 9.26" ME 
积分 6 分 组 18 39.59 + 7.98" g= 
积分 7 分 组 3 31.53 x G8 (jo 
F C x^) fü 37.047 56.652" 

P (ü «0.001 «0.001 


ik: UM xz 值 ;" 表 示 与 积分 0 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 
1 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 2 分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 3 
分 组 比较 P<0.05,“ 表 示 与 积分 4 分 组 比较 P<0.05。 
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3.4 华 法 林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 影响 因素 
目前 用 于 评估 TTR 的 主要 方法 为 SAMe-TT2R2 fH 


内 容 再 次 分 析 了 上 述 参 数 与 TTR 的 相关 性 以 及 TTR 35 
标 组 ( 高 质量 抗 凝 ) 与 TTR 未 达标 组 ( 非 高 质量 抗 凝 ) 
之 间 的 异同 ， 研 究 数据 显示 合并 心力 衰竭 、 合 并 高 脂 血 
症 、 吸 烟 三 项 指标 虽然 在 两 组 之 间 的 差异 具有 统计 学 意 
义 但 却 并 非 是 TTR 达标 的 影响 因素 。 既 往 人 研究 也 指出 
吸烟 、 血 脂 异常 与 TTR KRR Iu 
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图 1 SAMe-TT2R2 积分 、 改 良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 评价 华 法 
林 抗 凝 治疗 稳定 性 TTR 达标 的 ROC 曲线 

Figure 1 SAMe-TT2R2 and SAMe-T-PDW2-LAD2 integral are used to 
evaluate the ROC curve of TTR 


LEE 4& ^?! 则 指出 年 龄 是 心房 颤动 发 生 和 抗 凝 效 
果 的 独立 影响 因素 ， 本 研究 数据 同样 显示 年 龄 之 间 的 
差异 在 两 组 之 间 具 有 统计 学 意义 ， 且 年 龄 同样 也 是 
TTR 达标 的 影响 因素 。 国 内 2023 版 指南 中 提 及 更 新 的 
CHA2DS2-VASc-60 积分 中 根据 亚洲 人 群 和 国人 的 特点 
也 将 年 龄 积分 上 游 化 ， 这 些 数据 均 充 分 显示 了 年 龄 对 于 
心房 颜 动 及 卒中 事件 的 重要 价值 ， 因 此 本 研究 在 设计 改 
良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 的 时 候 继 续 纳 入 年 龄 作为 
观察 指标 。 

SAMe-TT2R2 积分 中 关于 种 族 的 积分 定义 为 “ 非 白 
人 即 2 分 ”， 该 内 容 显 然 不 适合 推广 运用 至 国人 ， 如 若 
将 该 积分 中 “总 分 值 = 2 分 的 群体 具有 不 达标 的 TTR” 
的 定义 用 于 国人 ， 则 世界 范围 内 的 非 白 人 女性 群体 均 至 
少 积分 3 分， 根据 现 有 SAMe-TT2R2 积分 则 会 预测 该 
群体 使 用 华 法 林 时 均 可 能 不 会 拥有 达标 的 TIR， 这 显 
然 是 令 人 质疑 和 不 切实 际 的 评价 方法 。 相 关 研 究 数 据 也 
显示 “种 族 ” 不 建议 作为 评判 TTR 达标 预测 的 观察 指 
标 14-15 ] 

SAMe-TT2R2 积分 中 对 于 吸烟 的 定义 为 “ 近 2 年 吸 
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烟 ”， 这 一 定义 太 过 宽泛 ， 对 于 评价 时 2 年 内 是 否 长 期 
吸烟 、 吸 烟 的 数量 、 是 否 主动 或 被 动 吸 烟 、 吸 烟 的 种 类 
等 均 未 详细 定义 ,一 概 的 定义 为 “ 近 2 年 吸烟 ”过 于 模糊 ， 
不 符合 当下 精准 医疗 的 趋势 和 内 涵 ; 本 研究 数据 显示 吸 
烟 并 非 预 测 TTR 达标 的 影响 因素 ， 国 内 外 相关 研究 也 
提出 了 类 似 观点 "1。 基于 此 本 研究 团队 不 建议 将 “种 
族 ” 和 “吸烟 ”作为 TTR 评估 的 观察 指标 ， 这 同样 显 
示 SAMe-TT2R2 积分 需要 进一步 改良 和 设计 。 

近期 国内 刘 宇 峰 等 "7 以 及 国外 TAN 等 "中 的 研究 
均 指 出 LAD 可 能 考虑 作为 华 法 林 抗 凝 疗效 和 病情 复发 
的 预测 指标 ，LAD 这 一 参数 本 身 也 能 够 反应 左 心房 的 功 
能 状态 变化 ABABNEH 等 ”的 研究 指出 当 LAD 增 大 时 ， 
心脏 的 泵 血 功能 呈现 出 下 降 趋势 进 而 对 血 流动 力学 和 
凝血 过 程 造 成 影响 ; 有 研究 则 指出 当 LAD 过 度 增 大 时 
心房 颜 动 患者 行 射频 消融 手术 治疗 后 复发 和 血栓 事件 发 
生 的 概率 可 能 升 高 21 ; CHANG 4& U*! 的 研究 数据 显 
示 LAD 增 大 时 患者 使 用 华 法 林 在 随访 过 程 中 INR 超过 
推荐 强度 范围 的 事件 明显 增加 ; 同样 本 研究 结果 也 显示 
LAD 是 TTR 达标 的 影响 因素 ; 上 述 数 据 均 显 示 LAD 可 
能 与 凝血 过 程 具有 良好 的 相关 性 。 基 于 此 本 研究 考虑 将 
LAD 作为 一 项 新 参数 用 于 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 
积分 的 设计 。 

而 本 研究 团队 既往 的 研究 则 显示 POW 与 短期 内 心 
房 颤 动 的 复发 、TTR 达标 与 和 否 均 密切 相关 ， 既 往 研究 具 
有 类 似 结论 779^; 本 研究 中 的 数据 也 再 次 验证 了 POW 
与 TTR 的 相关 性 。 由 于 研究 纳入 的 对 象 中 无 明显 合并 
使 用 影响 华 法 林 作 用 效果 相关 药物 以 及 合并 明显 外 周 血 
管 疾 病 的 情况 ， 因 此 本 研究 未 对 该 版 块 进行 深入 探讨 。 

综 上 ， 本 研究 团队 保留 了 既往 SAMe-TT2R2 f^ 
中 性 别 CS) 、 年 龄 CA) 、 合 并 疾病 (Me) 、 合 并 用 
药 (T) 这 4 项 参数 ， 并 尝试 将 的 种 族 (R) 、 吸 烟 CT) 
这 2 项 参数 删除 , 代替 以 “PDW 升 高 ”和 “LAD 增 大 ”， 
以 期 设计 一 种 新 型 的 、 能 够 适用 于 其 他 中 种 族人 群 、 评 
佑 效果 良好 的 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 。 
32 现 有 SAMe-TT2R2 积分 和 TTR 计算 方法 的 局 限 性 

除去 上 述 提 到 的 SAMe-TT2R2 积分 中 关于 “吸烟 ” 
和 “种 族 ” 的 不 合理 之 外 ， 该 积分 和 现 有 的 TTR 计算 
方法 本 身 也 存在 一 定 范围 和 程度 的 实用 性 ， 但 却 难 以 推 
广 运 用 到 非 白 人 种 群 以 及 更 多 的 临床 实践 和 评价 管理 当 
中 。 对 于 “合并 疾病 ”以 及 “合并 用 药 ” 这 2 项 参数 ， 
本 研究 团队 认为 同样 缺乏 “精准 的 定义 ”， 不 同 合并 使 
用 药物 和 不 同 合 并 疾病 各 自 之 间 的 组 合 是 否 均 可 以 作为 
“等 同情 况 ” 进 行 “ 积 分 1 分 ”不 得 而 知 ， 需 要 更 多 的 
数据 和 亚 组 分 析 加 以 补充 说 明 '*”i。 同 时 该 积分 车 用 
于 国人 则 至 少 均 “ 积 分 2 分 ”， 显 然 对 于 一 项 积分 的 运 
用 而 言 缺 乏 “ 连 续 性 ”, 在 此 前 提 下 “0 分 ”和 “1 分” 
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的 价值 则 完全 得 不 到 体现 。 而 现 有 的 关于 TTR 的 计算 
方法 为 “ 双 6 定 义 法 ”， 即 2018 版 指南 中 提 到 的 “去 
除 前 6 周 INR 数据 、 计 算 TTR 时 的 随访 周期 不 少 于 6 
个 月 ”， 根 据 现 有 要 求 则 无 法 计算 “前 6 个 月 ”的 TTR 
情况 ,缺乏 有 效 的 评价 方法 和 指标 会 导致 随访 管理 的 “ 空 
白 期 ”， 同 时 会 极 大 的 影响 患者 的 依从 性 ， 有 研究 就 
TTR 的 计算 方法 也 提出 过 异议 T], 无论 是 TTR 计算 
方法 拟 或 是 SAMe-TT2R2 积分 的 运用 都 不 能 反映 真实 
世界 中 华 法 林 的 抗 凝 效益 情况 ， 这 是 吸 待 解决 的 一 项 临 
床 课题 上 且 建 议 进行 改良 ; 同时 呼吁 更 多 相关 领域 的 学 者 
能 够 通过 云 数据 和 大 数据 平台 进行 资源 共享 ， 从 循 证 医 
学 的 角度 探索 出 更 具有 普 适 意义 的 TTR 计算 方法 和 改 
良 版 的 评价 方案 。 

333 KR SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 用 于 TTR 评估 
的 新 探索 

本 研究 结合 现 有 积分 的 项 目 和 近期 国内 外 学 者 的 研 
KH PDW, LAD 作为 新 型 参数 纳入 TTR 的 管理 中 ， 数 
据 显 示 二 者 均 是 TTR 达标 的 影响 因素 ; 而 改良 SAMe- 
T-PDW2-LAD2 积分 的 积分 数值 分 布 也 显示 存在 对 应 的 
“0 分 ”和 “1 分 ”等 情况 ,改良 版 积分 无 疑 弥补 了 现 
有 SAMe-TT2R2 积 分 “缺乏 连续 性 ”的 缺点 。 同 样 当 以 “ 积 
分 越 高 对 应 的 TTR 可 能 越 低 ”作为 状态 变量 时 ， 改 良 
SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 较 之 于 SAMe-TT2R2 积分 更 
加 的 符合 该 积分 设计 的 原始 初衷 ”i ; 但 由 于 数据 仍 
然 相 对 较 少 且 为 单 中心 的 研究 ， 积 分 分 值 与 TTR 是 否 
存在 较为 明显 的 线性 关系 仍然 不 能 下 定 结论 ， 这 也 是 后 
续 的 研究 方向 。 

本 研究 显示 当 改 良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 为 
0-2 分 时 ，3 个 亚 组 的 TTR 之 间 的 差异 不 具有 统计 学 
意义 ， 是 否 可 将 积分 的 诊断 界 值 设 定 为 2 分 还 值得 深 
和 人 探讨。 诊断 性 价值 的 预测 实验 也 显示 改良 SAMe-T- 
PDW2-LAD2 积分 的 应 用 具有 更 好 的 临床 价值 ， 而 作为 
PDW, LAD 数据 来 源 的 血 常规 和 心脏 彩超 也 是 心房 颜 
动 患者 随访 检查 中 必 不 可 少 的 项 目 ， 数 据 来 源 相 对 简单 
且 有 着 更 好 的 患 方 认 知 度 ， 这 些 均 有 利于 促进 医 患 双方 
对 于 疾病 的 共同 参与 及 管理 ， 对 于 社会 医学 的 发 展 也 起 
到 了 一 定 的 促进 作用 。SAMe-TT2R2 积分 在 真实 世 
界 TTR 的 管理 中 并 非 呈 现 出 2018 版 指南 中 提 到 的 随 着 
积分 越 高 对 应 的 TTR 可 能 越 低 ， 甚 至 呈现 出 完全 相反 
的 预测 趋势 。 两 组 积分 不 同 分 值 情况 下 与 对 应 TTR 之 
间 的 变化 趋势 也 是 团队 后 续 拟 进一步 开展 的 研究 方向 。 
由 于 现实 临床 管理 中 ChA2DS2-VASe 评分 为 1 分 的 男 
性 和 2 分 的 女性 是 否 抗 凝 暂 无 统一 标准 和 定论 ， 这 可 能 
也 是 导致 本 研究 中 是 否 使 用 华 法 林 抗 凝 治疗 的 重要 影 
响 因 素 ， 而 该 因素 也 直接 影响 了 本 研究 中 部 分 数据 趋 
势 和 图 型 的 展示 。SAMe-TT2R2 积分 与 改良 SAMe-T- 
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PDW2-LAD2 积分 的 主要 区 别 在 于 “分 值 的 连续 性 ”以 
及 “适用 范围 ”不 同 ， 现 有 SAMe-TT2R2 积分 一 定 程 
度 上 能 够 反映 出 华 法 林 给 患者 带 来 的 出 血 风险 且 其 与 
HASBLED 积分 中 的 部 分 条 目 一 致 , 但 其 局 限 性 在 于 “部 
分 条 目 定义 过 于 宽泛 且 不 适用 于 国人 ”; 本 研究 预测 诊 
断 部 分 的 数据 显示 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 具有 
更 大 的 曲线 下 面积 且 特 异 度 高 于 现 有 SAMe-TT2R2 fH 
分 ， 提 示 改 良 积分 可 能 具有 更 好 的 针对 性 和 适用 性 。 因 
此 改良 SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 无 论 是 从 临床 管理 还 
是 社会 学 应 用 的 角度 而 言 均 有 着 较 大 的 潜力 ， 而 基于 老 
积分 设计 改良 版 本 的 积分 体系 也 是 医学 发 展 过 程 中 创新 
思维 的 重要 体现 ， 该 积分 值得 更 多 的 临床 数据 加 以 明确 
并 深入 剖析 后 进一步 推广 使 用 。 
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本 研究 对 现 有 评估 TTR 运用 较为 广泛 的 SAMe- 
TT2R2 积分 进行 了 深入 前 析 ， 发 现 该 积分 体系 中 “ 非 
白人 ”“ 吸 烟 ”等 定义 过 于 宽泛 ， 不 符合 当下 “精准 医 
疗 ” 的 要 求 ; 笔者 团队 结合 既往 研究 将 PDW, LAD 这 
两 项 与 TTR 管理 关系 密切 的 参数 创新 性 的 纳入 现 有 积 
分 并 加 以 改良 设计 出 一 种 新 型 的 TTR 评价 积分 体系 — 
SAMe-T-PDW2-LAD2 积分 。 研 究 数据 表明 该 改良 积 
体系 能 够 更 好 的 适用 于 临床 管理 ， 该 积分 的 应 用 有 助 于 
华 法 林 抗 凝 管理 和 达标 效益 的 提升 ， 值 得 临床 进一步 探 
究 和 推广 运用 。 
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